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PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande intemationale n° PCT/FR 03A32907 



I. Base du rapport 



1. 



contiennent pas de modifications (regies 70. 16 et 70. 1 7)) : 



Description, Pages 

telles qu'initialement deposees 

Revendications, No. 

1-13 regue(s) le 22.11.2004 avec lettre du 17.11.2004 

io lonnnA tones les £l6ments indiqu6s ci-dessus §taient h la disposition de I'administration 
2 - ^SSS^SSX^S^^ SSmm. internal a m dSposSa. sau. indicate 
contraire donnee sous ce point. 

Ces elements etaient a la disposition de I'administration ou lui ont ete remis dans la langue suivante: .qui est: 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche internationals (selon la regie 23.1 (b)). 

□ la langue de publication de la demande Internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen preliminaire intemationale (selon la regie 55.2 ou 
55.3). 

sequences : 

□ contenu dans la demande intemationale, sous forme ecrite. 

□ depose avec la demande intemationale, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme ecrite. 

□ remis ufterieuremert a I'administration, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des sequences par ecrj t et foumi ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que deposee. a ete foumie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques 
a celles du listages des sequences Presente par ecnt, a ete foumie. 

4. Les modifications ont entratne I'annulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendications, nos : 

□ des dessins, feuilles : 
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5. SI 



70.2(c)) : 

fTbufe feu///e cfe remp/ace/nenf comportanf des modifications de cette nature doit Stre indiquee au point 1 
et annexee au present rapport.) 

voir feuille separee 

6. Observations compI6mentaires, le cas echeant : 

III. Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, 1'activite inventive et la possibility ^application 
industrielle 

□ I'ensemble de la demande Internationale, 

El les revendication nos 1 3, concernant la possibilit6 d'application industrielle 
parce que : 

voir feuille s6paree 

valable (preciser) : 

□ les revendications, ou les revendications nos en question, ne se fondenl t pas de facon adequate sur la 
dic%TonXsorte qu'il n'est pas possible de formuler une op.mon valable. 

□ ii n'a pas ete etabli de rapport de recherche Internationale pour les revendications nos en question, 
international significatif : 

□ le listage presente par ecrit n'a pas ete foumi ou n'est pas conforms a la norma. 

□ le listage sous forme dechiff rable par ordinateur n'a pas ete foumi ou n'est pas conforms a la norme. 

V. DeCaration motivee selon .'article 35(2) quant a la "^^52^ * * 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1 -nS525? Oui: Revendications 1-9.11-13 

Non: Revendications 10 

Activite inventive Oui: Revendications 1-9,11-13 

Non: Revendications 10 

Possibilite d'application industrielle Oui: Revendications 1-12 

Non: Revendications 13 (voir feuille separee) 
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2. Citations et explications 
voir feuille separee 
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Demande Internationale n° 
FEUILLE SEPAREE 



PCT/FR 03/02907 



Concern ant le point I 
Base rig Topimon 

1 Les modifications introduites avec la lettre du 17 novembre 2004 conduisent a 
eiendre I'objet de la demande au-dela du contenu de la demande telle qu elle a «e 
deposee. Elles vont par consequent a I'encontre des dispositions de I article 34(2) b) 
•PCT Les modifications concemees sort les suivantes: 

I'utilisation d'une thiouree de formule I ou lla.llb.lll centre la peau seche et la fatigue 
(revendication 13). 

En effet la peau seche et la fatigue ont ete decrites dans la demande qu'elle que 
deposee uniquement comme exemples de maladies pouvant resulter des lesions ; des 
cellules et de I'ADN. Cependant I'utilisation des thiourees de la presente .nvertion dans 
le traitement de ces maladies n' y est pas mentionnee. 

2 En consequence, la presente opinion a ete formulee abstraction faite des maladies 
peau seche et fatigue mentionnees dans la revendication 1 3 car elles ont ete 
considerees comme allant au-dela de I'expose de .'invention tel que depose. 



rnncernant le point III ^. . . 

^hconrp de forr r-i^^n H'nninion miant a la nouv^nte, | activite mvenfve et lq 

gosgibjjiie d'p pr 1 ^"*^" industrielle 

La presente Administration considere que I'obiet de la revendication 1 3, plus 
particulierement le traitement centre le vieillissement, est vise par les disposrt,ons de la 
regie 67.1 (iv) PCT. C'est pourquoi il ne sera pas emis d'opinion quant a la question de 
savoir si I'objet de cette revendication est susceptible d'application industnelle (article 
34(4) a) i) PCT). 



Formulalre PCT/Feullle s6par6e/409 (feuilla 1) (OEB-avril 1997) 



RAPPORT D 1 EXAM EN Demande international n° PCT/FR 03/02907 

PREL1MINAIRE INTERNATIONAL - FEUILLE SEPAREE 



Co ncernant le point V 

Declaration motivee quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

II est fait reference aux documents suivants : 

D1: Journal Of Agricultural And Food Chemistry (1999), 47(8), 3121-3123 
(XP1 159126) 

D2: Australian Journal Of Biological Sciences (1963), 16, 177-91 (XP8018337) 

1 . La pr§sente demande ne remplit pas les conditions enoncees dans Particle 33(1) 
PCT, Pobjet de la revendication 1 0 n'6tant pas conforme au critere de nouveaute def ini 
par Particle 33(2) PCT. 

En effet, la revendication 10 telle que formulee dans la presente demande conceme 
une composition cosmetique, caracterisee uniquement par la presence d'une thiouree 
de formule g§n6rale (I). Cette revendication 10 couvre egalement les produits de 
formule (I) en tant que tels, et est done 6quivalente & une revendication de produit 
revendiquant les thiourees de formule generate (I). Des thiourees repondant a la 
formule generate (I) sont deja connues (voir D1 et D2). 

De plus, les thiourees de formule generate (I) sont d6crites en solution aqueuse dans 

D1 et D2 (Peau etant bien evidemment un excipient cosmetiquement acceptable). 

La nouvelle indication d6pigmentante mentionnee dans la revendication 10 n'a aucune 

influence sur la nouveaute de la composition en tant que telle. 

En consequence, Pobjet de la revendication 10 n'est done pas nouveau. 

2. L'objet des revendications 1-9,1 1-13 est cependant nouveau et implique une activite 
inventive au vu des documents de Part anterieur et satisfait done aux exigences des 
Articles 33(2) et 33(3) PCT. 

2.1 Aucun des documents de Petat de la technique ne divulgue les thiourees de la 
presente invention comme medicament ni leur utilisation cosmetique comme agent 
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depigmentant. Les thiourees de formules generates 1,11a, lib et III, a ^exception de la 
N,N-di(methylsulfinylbutyl)thiouree et de la dicheirolin thiouree, sont egalement 
nouvelles. 

2.2. Le probleme que la presente invention se propose de resoudre consiste k foumir 
de nouveaux medicaments antimutagenes et/ou anticarcinogenes ayant egalement une 
action d6pigmentante. 

Aucune indication n'a ete trouv^e dans V6tat de la technique qui aurait pu amener 
Phomme du metier a choisir les thiourees de la presente invention pour resoudre le 
probleme pos§. En effet, aucune activite therapeutique ou cosmetique quelconque n'a 
6te decrite pour ces demiers dans les documents de Tart anterieur. 

3. La revendication 13 couvre I'utiHsation d' une substance dans une methode de 
traitement medical. 

II n'existe pas de critere unifie dans les Etats parties au PCT pour determiner si la 
revendication 13 est susceptible duplication industrielle. La brevetabilite peut aussi 
dependre de la maniere dont les revendications ont ete formutees. Ainsi, POffice 
europeen des brevets ne consid£re pas comme susceptible duplication industrielle 
I'objet de revendications d'utilisation d'un compose a des fins medicates. Par contre, 
peuvent etre acceptees des revendications relatives & un compost connu, pour une 
premiere utilisation k des fins medicates ainsi que des revendications relatives a 
('utilisation d'un tel compose dans la fabrication d'un medicament en vue d'un nouveau 
traitement medical. 
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REVENDICATIONS (g) 

1. Medicament comprenant au moins une thiouree de formule generate I 
suivante : 



R 



2 



O H 2 4 



dans laquelle : 

n est un nombre entier compris entre 1 et 12, 
m est un nombre entier compris entre 1 et 12, 

Ri, R2, R3 et R4 representent ind6pendamment Tun de Tautre un atome 
d'hydrogene, im groupe alkyle en C1-C6 ou un groupe aryle, 
ou au moins un de ses d6riv6s mono ou dioxydes de formules generates Ha, lib et 
HI suivantes : 



O O 

II ?» II * 



3 



N R . N R 

A 9 r /• 



o o 

Ha Hb 




o 
in 



dans lesquels les Ri, R2, R3, R4» metn sont tels que definis ci-dessus. 
5 ou leurs melanges. 

2. Medicament selon la revendication 1 pour inhiber la tyrosinase, inhiber 
la synthese de la melanine, ou reduire Fhyperactivite des melanocytes. 

10 3. Medicament selon la revendication 1 en tant qu* agent antimutagene 

et/ou anticarcinogfene, avantageusement destine au traitement et k la prevention des 
lesions des cellules et de l'ADN du corps humain causes par les mutagdnes et par 
des facteurs de mutagenese. 

15 4. M6dicament selon la revendication 3 pour pr6venir r apparition du 

cancer, en particulier du cancer de la peau. 

5. M6dicament selon Tune quelconque des revendications prec6dentes, 
caract6rise en ce que les groupes Ri et R2 sont identiques, R 3 et R4 sont identiques 
20 etm^n. 



6. Medicament selon Tune quelconque des revendications precedentes, 
caracterise en ce que Ri = R2 = CH 3 . 
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10 



15 



7. Medicament selon Tune quelconque des revendications pr^cedentes, 
caracterise en ce que et m = n = 4. 

8. Medicament selon Tune quelconque des revendications precedentes, 
caracterise en ce que R3 «= R4 = H. 

9. Medicament selon Time quelconque des revendications precedentes 
caracterise en ce qu'il se trouve sous une forme k usage topique. 

10. Composition cosmetique depigmentante comprenant au moins une 
thiouree de formule g6n6rale I suivante : 



dans laquelle : 

n est un nombre entier compris entre 1 et 12, 
m est un nombre entier compris entre 1 et 12, 

Ri, R2, R3 et R4 representent independamment Tun de T autre un atome 
d'hydrog&ae, un groupe alkyle en C1-C6 ou un groupe aryle, 
ou au moins un de ses derives mono ou dioxydSs de formules g£n6rales Ila, lib et 
III suivantes : 





o 
in 

5 

dans lesquels les R 5 , R 2 , R3, R4, m et n sont tels que d^finis ci-dessus. 
ou leurs melanges. 



> 11. Utilisation d'une composition cosmetique selon la revendication 10 
10 pour 6claircir, blanchir ou d6pigraenter P6piderme, 61iminer les taches de la peau, 
en, particulier de vieillesse ou de rousseur, ou prevenir la pigmentation de 
Tepiderme. 

12. Thiouree de formule generate I suivante 



15 



, ______ 
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dans laquelle : 
5 n est un nombre entier compris entre 1 et 12, 
m est un nombre entier compris entre 1 et 12, 

R., R 2 , R> et R» represented independamment l'un de l'autre un atome 

d'hydrogene, un groupe alkyle en C,-C 6 ou un groupe aryle, 

ou un de ses derives mono ou dioxydes de formules generates Ha, lib et m 

10 suivantes : 

fi R * % I 3 

o 
nb 



o 

Ha 



I 3 



1 l A h, 



T 



o / N - R * 



R 2 L 
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dans lesquels les Ri, R2, R3, R*» metn sont tels que definis ci-dessus, 
k ^exception de la N,N-di(-m6thylsulfinylbutyl) thiourSe et de la dicheirolin 
5 thiourea 

13. Utilisation d'une composition cosmetique comprenant au moins une 
thiouree de fonnule generate I ou au moins un des ses derives mono ou dioxyd6s de 
formule g&ierale Ha, lib et m tels que d6finis dans la revendication 10 contre le 
10 vieillissement, la peau seche, la fatigue et/ou les rides. 



